































Influence of type 2 diabetes on parasympathetic vasodilation
in salivary glands in rats.
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Abstract
We examined the hemodynamics in the major sali-
vary glands during rest and electrical stimulation of the
central cut end of the lingual nerve (LN) in urethane−
anesthetized spontaneously−developed type 2 diabetic
rats and nondiabetic control rats using a laser speckle
imaging flow meter. The blood glucose level was sig-
nificantly higher in diabetic rats than nondiabetic rats
indicating the pathogenesis of diabetes. There was no
significant difference between diabetic and nondiabetic
rats in body and salivary gland weight. The resting
blood flow in submandibular and sublingual gland was
significantly lower in diabetic rats than that in nondia-
betic rats. Although LN stimulation induced intensity−
and frequency− dependent blood flow increases in sali-
vary glands in both diabetic and nondiabetic rats, the
magnitude of the blood flow increase in the parotid
gland of diabetic rats was significantly lower than that
of nondiabetic rats. The blood flow increase in parotid
gland was markedly inhibited by intravenous admini-
stration of the autonomic ganglion blockade hex-
amethonium or antimuscarinic agent atropine. Although
intravenous administration of acetylcholine elicited the
glandular blood flow increases in dose dependent man-
ner, the response in parotid gland of diabetic rats was
significantly lower than that in nondiabetic rats. Our re-
sults indicate that type 2 diabetes causes a reduction in
submandibular and sublingual glands blood flow at rest
and selectively impairs parasympathetic vasodilation in
the parotid gland, and suggest that a disturbance in the
cholinergic vasodilator pathway may contribute to im-
pairment of parasympathetic vasodilation in parotid
gland of diabetic rats.
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血流動態の重要性が示唆されている（Hanna et al. ,
1999 ; Harrison et al., 2002 ; Lung, 1990, 1998 ; Proctor &
Carpenter, 2007 ; Rourke & Edwards, 2000 ; Thakor et al.,
2003）．唾液腺では口腔顎顔面領域を支配する三叉神経
の感覚入力により反射性の唾液分泌と副交感神経性血管
拡張反応が誘発される（Izumi & Karita, 1994 ; Mizuta et








（Mortazavi et al., 2014），唾液分泌量の減少は口腔内環
境を悪化させ，う蝕や歯周疾患などの口腔内疾患を招き
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（自律神経節遮断薬；10mg/kg, Sigma, St. Louis, MO），
アトロピン硫酸塩（ムスカリン受容体拮抗薬；0．1mg/
kg，三菱田辺），アセチルコリン（ムスカリン受容体作












































ラット 体重（g） 血糖値（mg/dl） 耳下腺（mg） 顎下腺（mg） 舌下腺（mg）
コントロールラット 554．4±15．7 52．5±4．4 459．1±39．8 332．5±14．4 53．8±7．2
糖尿病ラット 537．5±82．9 165．7±11．1＊ 425．0±18．6 327．4±12．5 43．8±5．3
表1 体重，血糖値および唾液腺重量
平均±標準誤差，＊P＜0．01，コントロールラットvs糖尿病ラット
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ラット 空腹時 ウレタン麻酔 ウレタン麻酔＋インスリン
コントロールラット 52．5±4．4 265．9±29．8＊ 23．7±1．7†
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いる（Hashimoto et al., 2009 ; Hosomi et al., 2002 ; Matsu-
moto et al., 2009）．本ラットは離乳直後から過食と内臓
脂肪蓄積型肥満を認め，25週齢でほぼすべての個体で経
口ブドウ糖負荷試験によって糖尿病と診断され，40週齢







よび耳下腺の萎縮（Stewart et al. , 2016 ; Takai et al. ,
1983），耳下腺におけるトリグリセライドと考えられる






























































al., 2005 ; Izumi & Karita, 1992 ; Sato & Ishii, 2015）．舌神
経の求心性電気刺激で耳下腺に誘発される血流増加反応
は低い刺激強度や刺激頻度の条件では非常に弱い反応で
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Karita, 1992 ; Mizuta et al., 2000 ; Sato & Ishii, 2015 ; Taka-





























（Watanabe et al., 2001），細胞内シグナルトランスダク
ションの変化（Yamamoto et al., 1996），アセチルコリン









されている（Hanna et al., 1999 ; Harrison et al., 2002 ;





る（Bernardi et al., 2007 ; Chavez et al., 2001 ; Dodds et
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